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1  INTRODUZIONE 
 
1.1  Generalità ed eziologia della toxoplasmosi 
 
La toxoplasmosi è una malattia parassitaria, sostenuta dal protozoo Toxoplasma gondii, 
un protozoo a riproduzione sessuata, parassita intracellulare obbligato appartenente al 
Phylum Apicomplexa  in quanto dotato di un complesso apicale che consente di 
penetrare nelle cellule ospiti tramite azione l’azione di molecole contenute in strutture 
particolari quali rhoptri e micronemi . 
Il parassita é diffuso tra i mammiferi uomo compreso e gli uccelli, (Cancrini, 1996). 
Il termine Toxoplasma deriva dal greco toxòn che indica la forma ad arco del protozoo e 
gondii dal nome di un roditore nord-africano (Ctenodactylus gondii) (fig.1) da cui nel 
1908 Nicolle e Maceaux lo isolarono per la prima volta (Pietrobelli, 2003). 
Contemporaneamente in Brasile veniva isolato da un coniglio un altro parassita simile 
ma non considerato lo stesso: in tutti e due i casi si era pensato ad una relazione con la 
leishmaniosi (Ferguson, 2009). 
 
 
Figura 1: Ctenodactylus gondii (www.waza.org) 
 
Nel mondo, oggi, sono, diffusi almeno tre genotipi del parassita: il tipo I, II e III (Howe 
e Sibley, 1995). Autori che sostengono che i genotipi siano solo due e che il tipo III sia 
il sottotipo del tipo II (Ajzenberg et al., 2002).  
Grigg (2001) partendo dall’osservazione che alcuni loci esibivano solo due alleli, ha 
ipotizzato che in origine la popolazione di T. gondii possedeva due progenitori distinti e 
che i tre tipi non siano altro che il risultato di una  ricombinazione genetica casuale fra i 
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due parassiti ancestrali. L'incrocio avrebbe dato origine, secondo i ricercatori, a una 
grande varietà di organismi con caratteristiche diverse. 
 I tre genotipi  dotati di una maggior capacità di adattamento all'ambiente, avrebbero 
soppiantato gli altri ceppi, provocando la loro estinzione. 
Tutti e tre sono patogeni per l'uomo, ma solo uno, il tipo I, può provocare serie 
conseguenze per la salute dei pazienti suscettibili  e gravi malformazioni fetali, se viene 
contratto da una donna durante la gravidanza.  
Il tipo II è invece il ceppo più isolato nei campioni umani. Il tipo III e i genotipi 
ricombinanti sono più frequentemente riscontrabili in animali selvatici, aree remote e in 
associazione a malattie umane rare (Dardè, 2004). 
La toxoplasmosi è una delle più importanti zoonosi e rappresenta ancora oggi un 
problema di sanità pubblica, in particolare nella donna durante la gravidanza. È infatti 
documentato che oltre mezzo miliardo di persone nel mondo presentano nel siero 
anticorpi anti-T.gondii (Dubey, 1997).  
Il protozoo è stato studiato accuratamente, sebbene molti aspetti del ciclo biologico e 
dell’epidemiologia rimangano ancora poco conosciuti. 
Il gatto e in generale tutti i felini ne rappresentano gli ospiti definitivi, mentre i 
mammiferi in generale e i volatili rappresentano gli ospiti intermedi. 
 
 
1.2  Morfologia di T. gondii 
T. gondii si presenta in diversi stadi morfologici, a seconda che la sua localizzazione sia 
extraintestinale o intestinale. 
 
SEDE EXTRAINTESTINALE 
Nelle sedi extraintestinali possiamo avere: 
1. pseudocisti contenenti tachizoiti 
2. cisti contenenti bradizoiti 
Le pseudocisti, contenute nel citoplasma di diverse cellule (fibroblasti e macrofagi, ma 
anche epatociti e cellule miocardiche) sono formazioni rotondeggianti di 10-30 µm e 
consistono in un vacuolo con all’interno alcune decine di tachizoiti, e rappresentano la 




Figura 2: Pseudocisti contenenti tachizoiti di t. gondii (www.dpdx.gov) 
 
I tachizoiti sono delle strutture a forma di semiluna con una delle due estremità 
appuntita e l’altra rotondeggiante di circa 4-8 µm di lunghezza e 2-4 µm di larghezza 
(fig.3, fig.4). All’estremità inferiore presentano il complesso apicale, una struttura 
altamente differenziata che permette loro la penetrazione attiva in tutte le cellule 
nucleate dell’ospite quali nei macrofagi, cellule gliali, muscolari ecc. 
All’interno della loro membrana a tre strati si riscontra la presenza di un nucleo, 




Figura 3: Tachizoiti di T. gondii (www.enotes.com/topic/toxoplasmosis) 
 
 
Il tachizoite ha la capacità di penetrare attivamente nella cellula ospite ove simoltiplica 
asessualmente fino a riempirla completamente. Inoltre, i tachizoiti tramite la rottura 
della pseudocisti, possono essere rinvenuti liberi in essudati o nel sangue. 
Quindi, negli ospiti recettivi tendono a diffondere per via linfoematogena dall’area di 
infezione primitiva (focolaio enterico) ai diversi tessuti dell’organismo invaso e ivi 
moltiplicarsi attivamente. All’interno degli organi essi si incistano dando vita alle cisti 
tissutali extracellulari.  
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In caso di gravidanza possono superare la barriera placentare con gravi conseguenze per 
il feto (Bhopale, 2003). 
La loro resistenza è scarsa, infatti rimangono vivi a temperatura ambiente solo per 
poche ore e vengono rapidamente uccisi dai più comuni disinfettanti e dall’acidità 
gastrica (Dubey et al., 1998a). Diverso è il loro comportamento se tenuti a temperatura 





Figura 4: Modello tridimensionale di un  tachizoite ricostruito  da sezioni  seriali,  che  mostra  il  singolo   
                mitocondrio (magenta),  il  nucleo (giallo),  i rhoptrii (verde),   il  complesso di  Golgi  (celeste),    
                l’apicoplasto (rosso)  e  i granuli densi (blu) (Melo et al., 2000) 
 
 
Sempre in sede extraintestinale, possiamo trovare delle vere e proprie cisti, contenenti 
fino a 50.000 bradizoiti (Tenter et al., 2002). 
Le  cisti  sono  delle   formazioni   rotondeggianti    a   parete   propria   delle   
dimensioni   variabili  dai 7 ai 100 µm . Queste invece che nei fibroblasti e macrofagi si 
possono ritrovare nei muscoli e nel tessuto nervoso: i bradizoiti al loro interno 
rappresentano la forma di resistenza del parassita durante la fase cronica della malattia. 
Le cisti si formano in pochi giorni e possono sopravvivere per anni, anche per tutta la 
vita dell’ospite. Queste non vengono aggredite dai meccanismi di difesa dell’immunità 
umorale e cellulomediata dell’ospite, ed è questo il motivo della loro lunga permanenza 
all’interno dell’individuo. Occasionalmente la parete delle cisti  si rompe liberando i 
bradizoiti in essa contenuti che una volta liberati restano vitali e resistono alla 
digestione gastrica (Dubey, 1998b). 
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Le cisti nei tessuti di animali recettivi non sopravvivono alle temperature di cottura, 
sopravvivono abbastanza a lungo a temperature di refrigerazione (4 °C fino a 21 giorni), 
ma relativamente poco alle temperature di congelamento (a -15 °C per non più di 3 
giorni). 
SEDE INTESTINALE 
Nella sede intestinale, invece possiamo avere gli schizonti e i gameti. 
I primi localizzati principalmente nel digiuno e nell’ileo, contengono fino a 32 
merozoiti mentre i secondi si trovano solo nell’ileo. 
 
CONTAMINAZIONE AMBIENTALE 
Le oocisti rappresentano la forma di resistenza del parassita nell’ambiente. 
Hanno forma rotondeggiante, parete sottile e misurano 15x20 µm di diametro. 
Originano dalla fusione all’interno dell’enterocita tra macrogamete e microgamete e 
costituiscono il prodotto del ciclo sessuato entero-epiteliale che si compie nel felino e 
vengono eliminate e disseminate nell’ambiente attraverso le feci. 
Appena vengono eliminate con le feci da un gatto parassitato non sono sporulate per cui 
non sono ancora infettanti. (fig.5) 
 
 
Figura 5: Oocisti non  sporulate di T.gondii (www.dpdx.gov) 
 
Rimangono vitali a 4°C per mesi e sporulano se riportate in condizioni ideali; a 37°C 
sopravvivono per 24 ore e vengono uccise a 50°C per 10 minuti (Dubey, 1970).  
Inoltre perdono la capacità di sporulare se tenute a 4°C per 11 settimane (Lindsay et al., 
2002). 
Le oocisti non sporulano se messe a contatto con formalina (0,3 %) soluzione di 
idrossido di ammonio (1%), soluzione di etanolo (20%) più iodio (1%); ma possono 
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sporulare in acido solforico (5%), etanolo (20%), etanolo (10%) più etere (10%), acido 
cloridrico (1%) e in acqua di rubinetto (Dubey, 1970). 
Il calore secco uccide le oocisti che possono essere veicolate dal vento, dalla pioggia e 
da vettori come scarafaggi, mosche, vermi da un terreno all’altro (Dubey, 1988; Mullen 
et al., 2002). 
 E’ stato dimostrato che anche i cani possono essere veicolo di oocisti ma esse non 
sporulano a causa delle condizioni sfavorevoli del microambiente (temperatura, umidità 
e ossigenazione) nel quale si trovano, ossia pelo e cute dell’animale (Lindsay et al., 
1997). 
La durata del processo di sporulazione delle oocisti è influenzata dalle condizioni 
ambientali ed in particolare dalla temperatura: a 24°C avviene in 2-3 giorni mentre 
impiega 14-21 giorni a 11°C. 
 La maturazione non avviene al di sotto di 4°C e al di sopra di 37°C (Pietrobelli, 2003). 
Dopo la sporulazione nell’ambiente esterno l’oocisti risulta presentare al suo interno 2 
sporocisti contenenti 4 sporozoiti ciascuna, per un totale di 8 sporozoiti (fig.6). 
 
 
Figura 6: Oocisti sporulata di T.gondii (www.astrovet.blogstoi.com) 
 
Se confrontate con le oocisti non sporulate, quelle mature sono più resistenti alle 
condizioni ambientali: sopravvivono per un breve periodo al freddo e alla disidratazione 
ma in un terreno umido e sabbioso vivono più di 18 mesi (Frenkel, 2000). 
Studi in laboratorio hanno evidenziato che le oocisti sporulate stoccate a 4°C vivono per 
più di 54 mesi e a -10°C per 106 giorni, invece non sopravvivono a 55-60°C (1-2minuti 
di resistenza) (Dubey, 1998c). Le oocisti rimangono completamente infettanti a 25°C 





1.3  Ciclo biologico di T. gondii 
Il ciclo vitale di T. gondii è dixeno: svolgono il ruolo di ospite definitivo i membri della 
famiglia Felidae, in cui si svolge la prima fase del ciclo, ossia la riproduzione sessuata 
(intestinale), mentre possono ricoprire il ruolo di ospite intermedio tutti gli animali 
omeotermi, ossia uccelli e mammiferi nei quali T. gondii ha fasi riproduttive di tipo 
asessuato (extraintestinale).  
Solamente nel gatto e negli altri felini possono avvenire entrambe le fasi (intestinale ed 








Ciclo intestinale (Fase sessuata, sporogonia o gametogonica) 
Nei felini T. gondii si comporta come un classico coccidio. L’infezione viene contratta 
ingerendo carne contenente cisti (bradizoiti) o pseudocisti (tachizoiti) del parassita (più 
frequentamente infette sono le carni di ovino, suino, coniglio, bovino) oppure ingerendo 
oocisti mature emesse con le feci e disperse nell’ambiente. Il potere infettante delle 
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oocisti però è inferiore rispetto alle altre due forme parassitarie: infatti l’ingestione di 
bradizoiti maturi contenuti nelle cisti rappresenta la via di trasmissione più importante e 
causa la produzione e il rilascio di un numero di oocisti più elevato rispetto all’infezione 
che si realizza con gli altri stadi infettanti (Urquhart et al., 1998).  
Nel gatto sembra che l’ingestione di oocisti sporulate o di tachizoiti dia origine ad 
un’infezione con emissione ulteriore di oocisti nell’ambiente esterno solo nel 16 - 20% 
dei casi , mentre nel caso dell’ingestione di cisti tissutali contenenti bradizoiti questo si 
realizza nel 97% dei casi (Dubey, 1996a). 
I parassiti contenuti nelle oocisti sporulate o nelle cisti e nelle pseudocisti, una volta 
ingeriti, vengono liberati dalle strutture che li contengono grazie all’azione dei succhi 
gastrici e invadono quindi le cellule dell’epitelio intestinale (fig.7).  
All’interno degli enterociti avviene una fase di accrescimento che porta i parassiti a 
diventare trofozoiti. Quindi si prosegue con la fase schizogonica tramite moltiplicazione 
asessuata fino ad ottenere lo stadio di schizonte. All’interno dello schizonte si ha la 
formazione di numerosi merozoiti (da 4 a 32). Lo schizonte si accresce sempre di più 
fino a far esplodere la cellula intestinale che lo ospita. I merozoiti che si liberano vanno 
ad invadere altri enterociti dove iniziano nuovi cicli schizogonici asessuati che si 
ripetono fino a che alcuni merozoiti si differenziano in macrogameti e microgameti 
secondo un meccanismo non ancora del tutto conosciuto. Il microgamete maturo si 
stacca dal citoplasma residuo e appare come una struttura allungata con un nucleo 
anteriore nel quale ci sono anche il mitocondrio e i corpi basali dei 2 flagelli. A causa 
della similarità con una cellula spermatica sembra appropriato il termine di gamete 
maschile (Ferguson et al., 1974; Dubey et al., 1998a).  
Il macrogamete ha due importanti funzioni: per prima cosa esso deve sintetizzare e 
stoccare tutti gli elementi nutrizionali per consentire la sporulazione nell’ambiente 
esterno e sostenere la sopravvivenza degli sporozoiti per lunghi periodi (al massimo un 
anno). In secondo luogo, deve sintetizzare i componenti specifici necessari per formare 
la parete dell’oocisti. Perciò, durante lo sviluppo, non c’è divisione cellulare ma, 
durante la fase di accrescimento del parassita, viene sintetizzata una grande quantità di 
granuli che vengono stoccati nel citoplasma. Inoltre possono essere identificate altre 
strutture specifiche che saranno in seguito coinvolte nella formazione della parete 
dell’oocisti (Ferguson et al., 1975; Dubey et al., 1998a). 
I macrogameti, che rappresentano la parte femminile, rimangono all’interno della 
cellula infettata, mentre i microgameti, che rappresentano la parte maschile, distruggono 
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l’enterocita in cui si trovano ed entrano nell’enterocita parassitato dal macrogamete; ed 
è qui che si forma lo zigote dalla fusione di gamete maschile e femminile. 
Lo zigote si trova sempre all’interno della cellula intestinale e si circonda di una parete 
cistica dando vita alle oocisti che vengono rilasciate nel lume intestinale ed eliminate in 




Figura 8: Intestino di gatto. Vari stadi (asessuali e sessuali) che si sviluppano all’interno degli enterociti. 
                 Ma: macrogametociti; Mi: microgametociti; S: schizonti (Ferguson et al., 2009). 
 
 
Il periodo di prepatenza ha durata diversa a seconda della modalità di infezione: si parla 
di periodo di prepatenza breve quando l’animale ingerisce cisti tissutali, ed ha una 
durata di 3–10 giorni; si parla di periodo di prepatenza lungo quando l’animale assume 
oocisti sporulate ed ha una durata da 18 a 49 giorni. Comunque sia le oocisti non 
vengono eliminate per un periodo superiore ai 15 giorni (Dubey, 1996b). 
Durante questo breve periodo di patenza la quantità di oocisti che viene emessa con le 
feci può raggiungere la cifra di 100 milioni. Il gatto difficilmente emette oocisti dopo 
una seconda infezione e ciò è dovuto alla risposta immunitaria; quando questa viene a 
mancare, ad esempio in caso di trattamenti immunosoppressori (corticosteroidi ad alto 
dosaggio o per tempi prolungati), si può avere una ripresa dell’emissione di oocisti 
(Lindsay, 1997); ciò non sembra accadere invece in caso di immunosoppressione 
causata da malattie infettive (quali quelle causate da FIV e FeLV) (Lappin et al., 1992; 




Ciclo extraintestinale (Fase asessuata o schizogonia) 
 
La fase extraintestinale, nella quale il parassita si riproduce solo in maniera asessuata 
può aver luogo in ogni animale a sangue caldo, mammiferi (incluso lo stesso gatto) o 
uccelli.  
Anche questi ospiti intermedi si possono infettare attraverso oocisti mature presenti 
nelle feci o in seguito al consumo di carne di animali parassitati; dopo essere stato 
ingerito, il parassita passa la barriera intestinale e, presumibilmente veicolato da 
macrofagi e da altre cellule della serie bianca, invade per via ematogena cellule di 
svariati tessuti. Ciò costituisce la fase acuta della malattia con formazione dei tachizoiti. 
All’interno delle cellule dei tessuti invasi si  formano  i  vacuoli  parassitofori  nei  quali  
T. gondii nella forma di tachizoite si moltiplica in una serie di divisioni binarie (circa 3 
o 4) finché la cellula infetta non scoppia disseminando i tachizoiti per via ematica e 
linfatica in tutto l’organismo con conseguente invasione delle cellule di numerosi organi 
e tessuti (Dubey et al., 1998a)..  
La fase acuta che nei soggetti immunocompetenti dura 1-2 settimane, induce una forte 
risposta immunitaria sia umorale che cellulo-mediata che elimina le manifestazioni 
cliniche della malattia e induce il parassita ad incistarsi in alcuni tessuti e a  
differenziarsi  in  una forma riproduttiva lenta, detta bradizoita. 
La formazione delle cisti e quindi dei bradizoiti determina la cronicizzazione della 
malattia: tali stadi del parassita  permangono all’interno dell’ospite anche per tutta la 
vita. I bradizoiti hanno una bassa capacità di replicazione e restano quiescenti 
all’interno delle cisti tissutali; si possono localizzare in qualsiasi parte dell’organismo 
ma con una particolare predilezione per la muscolatura scheletrica e cardiaca, l’occhio, 
il sistema nervoso centrale, il polmone ed il fegato. La formazione delle cisti è dovuta 
all’equilibrio che si instaura tra parassita e sistema immunitario dell’ospite: una volta 
che questo è raggiunto l’infezione decorre senza ricomparsa di sintomi clinici, almeno 
fino a quando non si hanno condizioni di caduta delle difese immunitarie, in seguito alle 
quali si possono riattivare le forme quiescenti che si trasformano nuovamente in 
tachizoiti (riattivazione) che portano alla formazione di altre pseudocisti. 
In seguito all’ingestione dei tessuti, nel quale il parassita si è incistato, da parte di un 
altro animale, le cisti liberano il proprio contenuto di bradizoiti, i quali invadono 
l’intestino per poi differenziarsi in tachizoiti e provocare la fase acuta in un nuovo 
ospite. 
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E’ importante sottolineare come i felini siano gli unici ad emettere le oocisti ma non ad 
eliminare i tachizoiti con i liquidi biologici, cosa che avviene per tutti gli altri ospiti. 
 
1.4  Modalità di trasmissione ed epidemiologia della  
       toxoplasmosi 
Nell’uomo e in generale in tutti gli altri animali, l’infezione da T. gondii segue 
principalmente 5 vie di trasmissione: 
1) ingestione di oocisti sporulate che può avvenire in seguito alla manipolazione delle 
feci di gatto senza l’osservanza delle più elementari norme igieniche, per contatto con la 
lettiera del gatto, ingerendo mitili, verdure crude e frutta mal lavata contaminate dalle 
feci presenti nel terreno di raccolta o acqua inquinata dalle oocisti, ma anche svolgendo 
attività di giardinaggio con contatto col terreno che può essere potenzialmente infetto. 
2) ingestione di bradizoiti tramite il consumo di carne cruda o poco cotta. E’ la 
principale modalità di infezione nell’uomo, ma anche i gatti ed i felidi in genere 
possono infettarsi in caso di ingestione di carni di prede contenenti cisti tissutali. Le 
cisti si sviluppano 6-7 giorni dopo l’infezione e persistono nell’ospite per tutta la vita 
(Dubey, 1998b).  Le carni maggiormente a rischio sono considerate soprattutto quelle di 
pecora, capra, suino, piccione, lepre, cinghiale, cervi, canguro, mentre per la carne di 
bovino è stato dimostrato che, grazie al loro particolare sistema immunitario, le cisti 
tissutali vengono eliminate per cui il pericolo di contrarre la malattia è ridotto (Innes, 
1997; Esteban-Redondo, 1999). 
3) assunzione di tachizoiti tramite secreti (latte) ed escreti (saliva). Essi rappresentano 
una modalità di trasmissione poco frequente poiché difficilmente superano la barriera 
gastrica e sono assenti nel latte pastorizzato (Giaccone et al.,2000). 
I tachizoiti sono stati isolati nel latte prodotto dai diversi ospiti intermedi come pecore, 
capre, bovini e cammelli. 
4) trasfusioni e trapianti d’organo solido e cellule staminali 
E’stato dimostrato che la malattia si può contrarre con organi trapiantati, quali cuore, 
fegato, reni e midollo osseo (Dubey, 1988; Ho-Yen, 1992) e trasfusioni di sangue; si 
tratta però di evenienze molto rare. 
4)   trasmissione   transplacentare     dalla     madre,     sieronegativa    per    anticorpi  
anti-Toxoplasma, al feto durante la gravidanza; questo tipo di trasmissione è stato 
dimostrato principalmente nell’uomo, nella pecora e nella capra (Dubey et al., 1981; 
Masala et al., 2007). 
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E’ stato stimato che il 20-50% delle donne infette da T. gondii trasmetterà l’infezione al 
feto (Jones et al., 2001). Molti studi riferiscono che il rischio di trasmissione dalla 
madre al feto aumenta col progredire della gravidanza (Hohlfeld et al., 1989;Jenum et 
al., 1998a; Dunn et al., 1999; Foulon et al., 1999; Remington et al., 2005), mentre altre 
indagini sottolineano come la gravità sia tanto maggiore quanto più precocemente  è 
contratta l’infezione (che corrisponde alla fase di embriogenesi) (Hohlfeld et al.,1989; 
Dunn et al., 1999; Montoya e Liesenfeld, 2004). 
 
 
Figura 9: modalità di trasmissione di Toxoplasma gondii.(http://dpd.cdc.gov/dpdx) 
 
Le vie di trasmissione hanno una diversa valenza a seconda dei paesi considerati, del 
loro sviluppo socio-economico, delle condizioni igieniche e ambientali e delle abitudini 
alimentari delle diverse popolazioni. 
In generale, l’infezione nell’uomo nei paesi ad alto tenore di vita  deriva più 
frequentamente dall’ingestione di cisti tissutali contenute in carni poco cotte, mentre nei 
paesi in via di sviluppo la via prevalente di contaminazione sembra essere l’ingestione 




Esistono3 modelli  di diversa esposizione al rischio di infezione da T. gondii: 
1) modello anglosassone; 
2) modello latino-francese; 
3) modello tropicale. 
In Francia e in Italia sono le carni ovi-caprine ad essere quelle più infettate. 
Le differenti abitudini alimentari spiegano poi perché soprattutto in Inghilterra e negli 
Stati Uniti,  dove la carne viene usualmente consumata ben cotta, e i gatti vengono 
alimentati con cibo in scatola la prevalenza sia piuttosto bassa (10-15%), mentre in 
America del Sud i tassi variano dal 30% all’80% anche a causa del consumo di acqua 
non controllata. 
L’abitudine al consumo di carni congelate ha ulteriormente abbassato il tasso di 
sieroprevalenza in Francia, mentre in Canada sono stati segnalati casi legati 
all’ingestione  di  acqua   proveniente  da  riserve  ambientali  contaminate  da  oocisti di  
T. gondii escrete da puma (Bowe W.R  et al 1977). 
Se però si porta l’attenzione sulla prevalenza nelle diverse regioni geografiche si 
possono fare diverse considerazioni: nelle zone in cui c’è maggiore consumo di carne 
cruda la trasmissione della malattia è più facile e alta (Kravetz, 2002). 
 Ulteriore fattore da considerare è l’età: più a lungo si vive, maggiore è la  probabilità di  
venire a contatto col parassita ed infettarsi per cui il tasso di prevalenza aumenta con 
l’età (Dubey, 2004).  
Altri fattori di rischio sono rappresentati dalla trasmissione accidentale durante l’attività 
lavorativa e la presenza di gatti in casa. 
Un recente studio in Italia ha evidenziato che la sieropositività delle donne in età fertile 
è del 17,2%, in linea con il generale trend di riduzione della sieropositività riscontrato in 
altri Paesi, nonostante l’aumento dell’età media delle pazienti (Masini et al., 2008).  
I test di screening infatti hanno dimostrato che in Norvegia la sieroprevalenza nelle 
donne in età fertile  è del 10,9% (Jenum et al., 1998b), in Arabia Saudita del 25% (Al-
Qurashi et al., 2001), in USA dell’11% (Jones et al., 2007), in Messico del 8,2% 
(Alvarado-Esquivel et al., 2009), in Nigeria del 19,8% (Kamani et al., 2009), in Cina 
del 10,6% (Liu et al., 2009); essa rimane invece alta per esempio in Brasile con il 
64,9% (Fernandes et al., 2009), in Egitto con il 51,5% (Ibrahim et al., 2009), in 
Venezuela con il 33% (Diaz-Suarez ed Estevez, 2009) ed in Albania con il 48,6% 
(Maggi et al., 2009).  
Nei paesi dove si riscontra una bassa sieroprevalenza di anticorpi anti-T.gondii nelle 
donne in età fertile, assumono ancora maggior importanza i test di screening per 
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individuare il più precocemente possibile  i soggetti a rischio di infezione durante la 
gravidanza. 
 
In Europa, in molti Paesi negli anni ‘80 e ‘90 è stato studiato studiato l’impatto della 
toxoplasmosi (soprattutto della toxoplasmosi congenita) sulla popolazione, per valutare 
l’efficacia delle pratiche di prevenzione messe in atto. Si tratta soprattutto di studi cross-
section cioè basati su di un campionamento trasversale di prevalenza degli anticorpi 
specifici. La presenza di  anticorpi infatti rappresenta un indicatore di avvenuta 
esposizione all’agente. Come tali, costituiscono una misura della circolazione e 
diffusione dell’infezione in una zona geografica o in un gruppo di persone con comuni 
caratteristiche di vita, di abitudini igieniche o di dieta. 
Nel Nord Europa si calcola che il 20% delle donne affronti una gravidanza protetta dalla 
toxoplasmosi, perché l’ hanno già avuta (è anticorpo positiva). Nel Sud Europa si 
calcola che circa la metà delle donne sia già stata infettata prima della gravidanza. 
Simili differenze valgono anche per la frequenza di neonati con l’infezione congenita: 
sono meno di 1 su 10.000 nel Nord Europa e negli USA (Dubey & Jones,2008; Jones et 
al., 2009), circa 3.3 su 10.000 in Francia» (Villena I et al 2010).  
«Da più parti in Europa si segnala un trend scalare negativo della toxoplasmosi 
nell’ultimo ventennio (diminuzione dei soggetti con anticorpi contro la toxoplasmosi 
specie nei gruppi di età più giovani). Questo indicherebbe una circolazione ridotta del 
parassita, che però non implica necessariamente che sia diminuito il numero delle 
persone a rischio (gestanti e immunodepressi) che contrae la toxoplasmosi. Infatti, 
l’attack rate di un’infezione (vale a dire il rapporto tra il numero di soggetti che si 
contagia e quello dei soggetti che può infettarsi) dipende dal numero di soggetti che 
possono contrarre la malattia, perché privi di difese. Se in una popolazione il numero 
dei soggetti con difese è molto basso, l’esposizione all’agente infettante determina quasi 
sempre un’infezione.  
L’alimentazione degli europei (e quindi anche degli italiani) specie quelli giovani in età 
lavorativa si è profondamente modificata negli ultimi 10-20 anni, grazie alla catena del 
freddo, alla diffusione della Grande Distribuzione degli alimenti, all’utilizzo di prodotti 
surgelati, al ricorso a pasti precotti  specie nelle mense o comunque quando consumati 
fuori casa , all’introduzione di alimenti anche esotici, per i quali l’intervallo tra 
produzione-raccolta e consumo sulla tavola arriva a essere di mesi.Tutto questo ha 
profondamente modificato i tempi e le modalità di esposizione ai fattori di rischio per la 
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toxoplasmosi. Soprattutto, ha cambiato il peso relativo dei vari fattori di rischio, 
privilegiando, come fonte di infezione, le carni (di un ospite intermedio), piuttosto che il 
l’ambiente esterno (Cook et al. BMJ, 2000). Nelle carni, infatti, il T.gondii è ben 
protetto all’interno delle cisti. Sopra frutta e verdura, invece, resta esposto all’effetto 
disidratante (e disinfettante) della luce solare e a quello lesivo delle variazioni di 
temperatura. Oltretutto oggi frutta e verdura vengono accuratamente e rapidamente 
lavate, messe nella catena del freddo e solitamente trascorrono 7-8 giorni  prima del 
consumo. Tuttavia, quando si procede ad analisi meno grossolane del problema, è da 
dire che si assiste, in effetti, alla concomitanza di più fattori: da una parte, la caduta 
della prevalenza porta una percentuale sempre più alta di donne ad affrontare una 
gravidanza in condizioni di non protezione (e quindi di rischio di contrarre la 
toxoplasmosi proprio in gravidanza); dall’altra, la coscienza del problema è sicuramente 
cresciuta, per cui la messa in atto di corrette pratiche igieniche consente di prevenire 
l’infezione durante la gravidanza inoltre lo screening, attuato su una percentuale sempre 
più alta di donne consente una tempestiva diagnosi prevenendo la toxoplasmosi 
congenita. 
 
1.5 Patogenesi e sintomatologia della toxoplasmosi 
L’eziopatogenesi è comune in tutti gli ospiti, mentre la sintomatologia  dell’infezione 
toxoplasmica è complessa e multiforme poiché varia a seconda degli organi che possono 
essere compromessi, dal tipo del decorso, dall’esistenza di forme congenite e di forme 
acquisite. Alcune specie animali sono estremamente suscettibili all’infezione, altre 
tollerano meglio l’infezione; inoltre la virulenza e la patogenicità dei ceppi è diversa a 
seconda delle specie che il parassita infetta. 
Nell’uomo si possono distinguere 2 forme cliniche della malattia: toxoplasmosi 
acquisita e congenita. 
 
Toxoplasmosi acquisita 
E’ una condizione clinica che si verifica a seguito di ingestione di oocisti o cisti 
tissutali.  
Si possono distinguere tre stadi: 
o Fase acuta: il protozoo in questa fase prolifera in assenza di anticorpi specifici, 
invadendo tutti gli organi. La maggior parte l’infezione decorre in modo asintomatico,  
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viene rilevata a seguito di accertamenti sui livelli anticorpali ed interessa una 
percentuale rilevante di popolazione sana, a testimonianza di un’infezione pregressa 
decorsa in modo inapparente. A volte si può presentare in una forma linfoghiandolare o 
pseudo-mononucleosica o simil-citomegalica caratterizzata da lieve malessere, 
linfoadenomegalia prevalentemente cervicale, mal di gola, febbre, affaticamento, dolore 
muscolare e cefalea. In genere interessa solo un linfonodo o una sola regione 
linfonodale. 
 La forma pseudo-rickettiosica o esantematica è simile alla precedente con l’aggiunta di 
complicazioni quali esantema cutaneo papulare o emorragico e forte innalzamento della 
temperatura; l’evoluzione della forma può essere fatale. Raramente si osservano forme 
viscerali che causano miocarditi e broncopolmoniti, e forme neurologiche che 
sviluppano meningite nella maggior parte dei casi, più raramente meningoencefalite. 
 Il decorso di queste forme è sempre molto grave o addirittura letale. Sia nei casi 
asintomatici che in quelli sintomatici lievi l’ospite risponde con un’elevata produzione 
di anticorpi che pone fine alla fase acuta dell’infezione (Nardini e Fiorini, 1986). 
Durante la fase acuta i livelli di IgM sono molto elevati e scendono dopo alcuni mesi, 
mentre aumentano le IgG che raggiungono e superano valori di 1000 UI/ml. La 
persistenza delle IgG elevate  è di 6-12 mesi dopodiché i livelli iniziano a diminuire 
(Martìn-Hernàndez e Garcìa Izquierdo, 2003). 
o Fase subacuta: nelle forme subacute, nonostante la presenza di anticorpi specifici, il 
parassita può continuare il suo ciclo evolutivo, ma solo in quelle sedi dove gli anticorpi 
arrivano con difficoltà, come il SNC, in particolar modo il cervello e l’occhio con 
corioretinite monolaterale, coroidite, iridociclite e forme con uveite granulomatosa 
(Nardini e Fiorini, 1986). 
o Fase cronica: il parassita è protetto dall’attacco anticorpale all’interno della cisti 
dove persiste per anni. Il tasso anticorpale resta elevato per qualche anno creando un 
equilibrio fra ospite e parassita che permette il decorso subclinico della malattia. 
Nei malati con alterazioni immunitarie, la toxoplasmosi si può presentare come 
un’infezione disseminata. Nella maggior parte dei casi è possibile che sia la 
riattivazione di un’infezione latente, piuttosto che un’infezione primaria (Dubey, 
2008b). 
 La malattia è frequente in particolare nei pazienti con sindrome da immunodeficienza 
acquisita (AIDS), ma si osserva anche occasionalmente in malati con disturbi ematici 
maligni (per esempio il linfoma di Hodgkin) o in seguito a trapianti di organo. La 
manifestazione più comune nei pazienti con l’AIDS è l’encefalite toxoplasmica  con 
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febbre, cefalea e stato confusione che progredisce fino al coma, segni neurologici focali 
e convulsioni (Martìn-Hernàndez e Garcìa-Izquierdo, 2003). Questa situazione clinica è 
definita toxoplasmosi da riattivazione ed è causata dai bradizoiti contenuti all’interno 
delle cisti che si trasformano in tachizoiti e proliferano in maniera incontrollata in 
assenza di immunità. 
Negli USA la sieroprevalenza di T. gondii nei malati di HIV positivi varia dal 10 al 




L’infezione può essere trasmessa dalla madre al feto che va incontro alla toxoplasmosi 
congenita che, contrariamente alla forma dell’adulto, quasi sempre asintomatica o 
paucisintomatica, acquista spesso carattere di vera gravità. La condizione indispensabile 
per la trasmissione Toxoplasma al feto è l’esistenza di una fase parassitemica che 
normalmente è presente solo durante la prima infezione, durante la quale i tachizoiti 
tramite il sangue attraversano la placenta. Non tutte le donne  gravide  affette  da  
malattia  acuta  partoriscono   figli  infettati   poiché  la  parassitemia  dura 
relativamente poco. Importante è il periodo gestazionale in cui viene contratta 
l’infezione: nel primo mese di gravidanza il rischio è praticamente nullo perché 
Toxoplasma non penetra nello zigote; nei mesi successivi del primo trimestre il rischio 
di infezione fetale è basso, ma si possono avere gravi danni nel nascituro e speso anche 
la morte in utero; nel secondo trimestre il rischio di trasmissione dell’infezione della 
madre al feto è valutato intorno al 50%; nel terzo trimestre la possibilità di infezione 
fetale è molto elevata (intorno all’80%) ma l’eventuale malattia del nascituro è di ridotta 
gravità. La spiegazione della maggiore incidenza dell’infezione nel terzo trimestre di 
gravidanza rispetto ai trimestri precedenti risiede nel progressivo aumento della 
permeabilità placentare a Toxoplasma. Nel contempo la minore gravità della malattia si 
spiega con la maggiore maturità del feto e con l’aumento della permeabilità anticorpale 
dalla madre al nascituro cui consegue un effetto protettivo su quest’ultimo.  
Il quadro sintomatologico della forma congenita si manifesta con idrocefalo, lesioni 
oculari (corioretinite, cataratta, microftalmia), fenomeni neurologici e psichici (paralisi, 
convulsioni, oligofrenia) e calcificazioni endocraniche la cosiddetta tetrade di Sabin). 
Riassumendo, a seguito di infezione da T. gondii in una donna gravida possono 
verificarsi diversi eventi quali morte embrionale o fetale, neonato con malattia in atto, 
neonato apparentemente sano, neonato sano. Ciò che determina il verificarsi di queste 
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diverse evenienze sono la virulenza e la carica dell’agente patogeno, l’epoca di 
gravidanza in cui avviene l’infezione, le difese naturali della madre e le terapie  che 
sono state eventualmente seguite. Le gravidanze successive a quella con l’infezione 
toxoplasmica  sono  generalmente  esenti da rischio perché  la  madre  ha  sviluppato  gli 
anticorpi anti-Toxoplasma (dogma di Sabin) (Nardini e Fiorini, 1986). 
 
1.6 Diagnosi della Toxoplasmosi 
La diagnosi di toxoplasmosi si basa sulla correlazione tra reperto clinico o autoptico e 
dati di laboratorio e in particolare su: 
• tecniche dirette, il cui scopo è quello di identificare il parassita nelle sue diverse forme 
tramite indagine microscopica (ricerca di oocisti nelle feci ; evidenziazione cisti, 
tachizoiti e bradizoiti nei tessuti mediante esame istologico e immunoistochimica), 
isolamento in vivo (in animali da laboratorio) o in vitro (in terreni di coltura) del 
parassita, tecniche molecolari (PCR). 
• tecniche indirette, rappresentate dai test sierologici che evidenziano la risposta 
immunitaria dell’ospite (presenza di anticorpi specifici); 
 
1.6.1 Tecniche dirette 
 
Esame copro parassitologico nei felini 
Nel gatto, ed in generale nei felini, che sono i soli ospiti completi, si può effettuare la 
diagnosi tramite esame coproparassitologico poiché nelle feci si possono trovare le 
oocisti. 
La loro ricerca non è facile per due motivi:  
1. le oocisti vengono eliminate per un periodo molto breve; 
2.  tali elementi parassitari sono di dimensioni molto  piccole  (10-12 μm) e  quindi 
       molto  difficilmente individuabili al microscopio ottico.  Inoltre bisogna porle in   
       diagnosi differenziale con Hammondia heydorni che è molto simile. 
 
Impression smear 
E’ una procedura che trova il solo utilizzo negli immunocompromessi come per 
esempio malati di AIDS, che non sono in grado di produrre anticorpi in maniera 
sufficiente. Il tessuto si preleva per biopsia o alla necroscopia; si esegue su un vetrino lo 
striscio del campione prelevato e dopo che si è asciugato lo si fissa con alcol metilico. 
 22
Con la colorazione di Giemsa è possibile distinguere facilmente i microrganismi solo se 
ben preservati; la parete delle cisti appare argentofila. 
 
Isolamento in vivo e in vitro 
L’isolamento in vivo del parassita avviene mediante inoculazione del materiale sospetto 
in animali di laboratorio (topi germ-free) per via endoperitoneale. I parassiti vengono 
cercati dopo 6-10 giorni post-infezione: se non vengono osservati, si aspettano 4-6 
settimane per valutare il titolo antiserico per T. gondii. La prova in vitro consiste 
nell’inoculazione della sospensione del materiale biologico in esame in colture cellulari 
di fibroblasti embrionali (MRC5): se dopo 48-72 ore compare la lisi cellulare il test è 
positivo. Questo metodo è sicuramente più rapido ma meno sensibile del precedente 
(Grandi e Peyron, 2004). 
 
Istologia e Immunoistochimica 
L’esame istologico è utile per evidenziare la presenza di cisti e di lesioni nei vari tessuti 
riferibili a T. gondii: prevede l’utilizzo di tessuti fissati in formalina; questi vengono 
processati fino ad ottenere vetrini con sezioni di tessuto dello spessore di circa 5μm che 
vengono colorati con ematossilina-eosina (EE) o Giemsa. 
L'immunoistochimica e' una tecnica ampiamente utilizzata per l'identificazione e la 
localizzazione istologica di antigeni e di costituenti cellulari e tissutali in situ. Essa ha 
rappresentato, negli ultimi anni, uno strumento fondamentale per la diagnosi di molte 
malattie ed ha avuto, con l'abbinamento a tecniche di biologia molecolare, un grande 
impulso ed un notevole sviluppo metodologico. 
L'immunoistochimica è una tecnica dotata di maggiore sensibilità e precisione rispetto 
alla immunofluorescenza il cui risultato non è stabile nel tempo e tende a decadere per 
effetto della luce. 
Le procedure di immunoistochimica permettono la visualizzazione di componenti 
cellulari in una varietà di campioni biologici comprendenti sezioni di tessuto, strisci e 
citocentrifugati. I risultati della colorazione dipendono in gran parte dalla qualità del 
preparato. I campioni utilizzati sono di natura bioptica o autoptica. A seconda del 
sospetto clinico o autoptico si prelevano i tessuti che si sospettano indicativi per la 
conferma diagnostica (Muzi e Bologna, 1999). Per la ricerca di T. gondii viene 
utilizzato un anticorpo policlonale diretto contro i parassiti. 
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 L’associazione dell’immunoistochimica alla PCR può fornire potenzialmente una 
diagnosi definitiva considerato che nessuno dei due metodi da solo non può garantire 
una sensibilità del 100%. 
 
Polimerase Chain Reaction (PCR) 
La PCR, ideata nel 1983 da Mullis, è una tecnica di biologia molecolare che consente la 
moltiplicazione (detta amplificazione) esponenziale in vitro di frammenti di acidi 
nucleici dei quali si conoscono le sequenze nucleotidiche iniziali e terminali. 
L’amplificazione del DNA consente di ottenere in maniera rapida la quantità di 
materiale genetico necessaria per le successive applicazioni. Inoltre lo si può utilizzare 
per modificare la sequenza amplificata o aggiungere nuove informazioni. 
Per dare inizio alla reazione è necessario conoscere con precisione le estremità della 
sequenza da amplificare per sintetizzare degli oligonucleotidi che saranno ibridati ad 
esse, e disporre di una piccola quantità della sequenza. 
L’uso della PCR per la diagnosi di toxoplasmosi riduce i limiti imposti dalla diagnostica 
sierologica ed in medicina umana è utile in particolare alla diagnostica prenatale: è stato 
stimato che la PCR su liquido amniotico ha una sensibilità del 64%, una specificità del 
100%, un valore predittivo positivo (PPV) del 100% e un  valore predittivo negativo 
(NPV) dell’88% (Remington et al., 2004).  
Tuttavia sensibilità e specificità dipendono dall’accuratezza dell’isolamento del 
materiale genetico del campione, dalle caratteristiche del DNA stesso e dai parametri 
con i quali è stata eseguita la tecnica. Per la ricerca di T. gondii, la sequenza più 
utilizzata è il gene B1, del quale esistono 35 copie nel genoma e la cui funzione è ancora 
sconosciuta, ma possiede un’alta specificità.  
Nel corso di vari studi è stata identificata una sequenza di 529 bp, anch’essa specifica 
per T. gondii, che possiede più di 300 copie nel genoma. Il limite di rilevazione del 
DNA genomico di T. gondii è di 200 fg (femtogrammi; 1fg = 10-15 g) per il gene B1, 
che rappresenta una quantità enorme in confronto ai 20 fg per la  sequenza di  529 bp. I  
risultati  ottenuti con  la  ricerca  della  sequenza da 529 bp su campioni clinici, hanno 
dato una specificità adeguata per essere considerati attendibili. 
Una volta identificato T. gondii si può procedere con la sua genotipizzazione, che si 
ottiene tramite la PCR-RFLP (Restriction Fragment Length Polymorphism), la quale 
consente di distinguerne il genotipo. Recentemente è stato messo a punto un set di nove 
markers “a tre vie” altamente specifici in grado di agire sul DNA amplificato mediante 
PCR e riconoscere i siti di restrizione in base allo specifico genotipo. Poiché  i  
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differenti laboratori  possono utilizzare  markers   diversi  per  la  ricerca  del  genotipo, 
è  difficile confrontare i risultati. Oggi con questo set di markers è possibile eseguire un 
test estremamente affidabile e facile da usare, in modo da facilitare gli studi 
epidemiologici (Su et al., 2006). 
 
 
1.6.2 Diagnosi indiretta 
 
La diagnosi specifica di infezione da Toxoplasma è possibile effettuarla solamente con 
l’isolamento del parassita, cosa difficoltosa che avviene assai raramente. 
Tuttavia, la conferma sierologica della presenza di anticorpi anti-Toxoplasma è indice di 
esposizione al parassita e costituisce un efficace sistema diagnostico e di follow-up 
(Desmonts G, Couvreur J et al.). 
L’analisi di specifici isotipi anticorpali anti-T. gondii può fornire informazioni su 
quando è stata contratta l’infezione (Derouin et al 1987), (Lebec M et al 1996).Per 
determinare con più precisione lo stadio dell’infezione, è necessario determinare  la 
concentrazione di anticorpi IgM T. gondii-specifici insieme alla concentrazione di 
anticorpi IgG T. gondii-specifici. Ciò consente di rilevare un’infezione recente e 
determinare la profilassi e la terapia adeguate. 
La determinazione di IgM specifiche permette il follow-up di donne gravide, poiché le 
infezioni da Toxoplasma sono spesso clinicamente silenti.  
Il follow-up sierologico consente in genere la rilevazione precoce di sieroconversione e, 
data la gravità di infezioni congenite del feto, la rapida adozione delle misure 
necessarie. Quindi la  diagnosi sierologica serve a definire la condizione immunitaria 
del soggetto: in base alla presenza di immunoglobuline nel siero si determina se il 
paziente ha avuto contatto con il parassita e in caso di positività quali tipi di anticorpi 
specifici anti- Toxoplasma sono presenti (IgM, IgG e IgA). Le immunoglobuline della 
classe IgM compaiono per prime e possono essere titolate in un arco di tempo di tre-sei 
mesi con una latenza media dall’infezione di una settimana. 
 La massima risposta anticorpale, nella maggioranza dei casi, si ha verso la seconda-
terza settimana di infezione. Poco dopo la comparsa delle IgM vengono prodotti gli 
anticorpi della classe IgG che raggiungono un plateau verso la fine del secondo mese, 
rimangono a titolo costante per un periodo di tempo variabile (sei mesi - due anni) e poi 
lentamente decrescono senza mai scomparire del tutto rappresentando l’espressione di 
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immunità acquisita nei confronti dell’infezione. Le IgA vengono prodotte in maniera 
incostante, compaiono dopo le IgM ma prima delle IgG e scompaiono dopo 6-12 mesi. 
Se la ricerca anticorpale fornisce esito negativo, vuol dire che l’infezione non è stata 
contratta o che è stata  contratta  molto tempo  prima,  cosicché   il  livello  anticorpale  
relativo  si  è  completamente azzerato.  
Nei soggetti immunocompromessi questo test non è attendibile poiché non si rileva 
nessuna reazione anticorpale anche in caso di infezione. 
In caso di sieropositività il titolo anticorpale indica un’infezione che può essere recente, 
pregressa o tardiva; tuttavia resta comunque difficile stabilire il momento esatto 
dell’infezione.  
Nel caso in cui la sieroconversione non sia chiaramente dimostrata, soprattutto nel corso 
di una gravidanza, sono necessari altri approcci per determinare con la massima 
precisione possibile la data dell’infezione (Lappalainem et al 1993). 
In effetti il rischio di infezione e la gravità delle conseguenze per il feto sono 
strettamente correlati al periodo nel quale la madre ha contratto l’infezione.In questo 
caso la valutazione dell’avidità delle IgG specifiche permette una datazione più precisa, 
dato che l’avidità delle IgG aumenta progressivamente nel tempo. 
In questi casi dopo la ricerca delle IgG e delle IgM anti-Toxoplasma l’indice di avidità 
aiuta ad escludere infezioni da Toxoplasma contratte da meno di 4 mesi  (Holliman et al 
1996). 
 
 Possiamo distinguere 4 diverse situazioni anticorpali: 
 
•     IgM + e IgG –: Può essere un’infezione molto recente: ripetere il prelievo dopo   
                                almeno 15 giorni per dimostrare l’eventuale sieroconversione; 
•     IgM + e IgG +: Può essere un’infezione recente o pregressa con persistenza delle  
                                IgM: effettuare il test dell’avidità delle IgG 
•    IgM – e IgG +: Infezione di vecchia data (da più di sei mesi) con protezione; 
• IgM – e IgG -: Infezione esclusa 
 
La diagnosi sierologica indiretta è un metodo impiegato di routine e si avvale di diverse 
tecniche: 
o Sabin-Feldman Dye Test (DT) 
o Immunofluorescenza indiretta (IFI) 
o Agglutinazione diretta (DAT) 
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o Fissazione del Complemento (FC) 
o Tecniche immunoenzimatiche (ELISA) 
o Toxo IgM ISAGA (Immunoadsorbent Agglutination Assay) 
o Western blot 
o Avidity test 
 
Sabin-Feldman Dye Test (DT) 
 
Il test prende il nome dai due ricercatori, Sabin e Feldman, che lo sperimentarono nel 
1949. Si basa sulla dimostrazione di alterazioni strutturali indotte nel parassita, 
mantenuto allo stato di virulenza, da parte di un siero inattivato contenente anticorpi 
anti-Toxoplasma, in presenza di complemento e a 37°C. Queste alterazioni consistono 
nella lisi della membrana del microrganismo con parziale fuoriuscita di citoplasma e 
conseguente perdita di tingibilità con blu di metilene in ambiente alcalino. I risultati 
vengono espressi come diluizione del siero alla quale si verifica ancora la lisi del 50% 
dei parassiti sui quali esso è stato fatto agire. Normalmente, nell’infezione recente, gli 
anticorpi sono ad alto titolo (1:1000 - 1:64000) mentre i titoli risultano bassi (1:16 - 
1:64) nell’infezione pregressa e di vecchia data. Il test persiste positivo a basso titolo 
per tutta la vita. La soglia di sensibilità è molto bassa (2 UI/ml. circa 1:8) e la lettura 
facile. L’inconveniente di questa reazione è quello di usare, come antigeni, parassiti 
viventi e virulenti coltivati in peritoneo di topo.  
E’ necessario inoltre disporre dell’attivatore e quindi di siero fresco umano o di cavallo 
negativi per la toxoplasmosi. A fronte di queste difficoltà il DT è stato sostituito con 
tecniche più agevoli. 
 
 
Immunofluorescenza indiretta (IFI) 
 
L’immunofluorescenza è una tecnica di rilevazione degli anticorpi molto usata per le 
sue caratteristiche di sensibilità, specificità, riproducibilità e facilità di esecuzione. 
Il principio di questa reazione consiste nel porre l’antigene (Toxoplasma inattivato) su 
un vetrino in presenza di opportune diluizioni del siero da esaminare e di  far reagire  gli 
anticorpi  eventualmente presenti e fissati sull’antigene con un siero antiglobuline 
umane (anti-IgG) marcato con isotiocianato di fluoresceina. La lettura viene effettuata 
con microscopio a luce ultravioletta e si definisce positiva quando compare una brillante 
fluorescenza giallo-verde del microrganismo.  
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La reazione viene letta come negativa quando Toxoplasma appare di colore rosso-
arancione, ma bisogna fare attenzione ai falsi negativi, dovuti ad elevate diluizioni del 
materiale di partenza. Il titolo del siero è dato dalla più alta diluizione di esso che 
mostra ancora una fluorescenza periferica o globale netta dell’antigene. 
 Il test, introdotto nel 1962 da Kelen, nei laboratori non attrezzati per l’esecuzione del 
DT, viene impiegato al posto di quest’ultimo avendone la stessa sensibilità (Nardini e 
Fiorini, 1986). E’ stato rilevato infatti che la sensibilità  (Se) è dell’83,8%,  mentre la 
specificità  (Sp)  è  del 79,1%;   il valore predittivo  positivo e  negativo  rispettivamente  
dell’83,8%  (VPP)  e  del  79,1% (VPN) (Uchôa et al., 1999). Questa tecnica offre il 
vantaggio di una rapida individuazione degli anticorpi cercati e quindi la possibilità di 
essere impiegata in studi di massa con impegno limitato di tempo. Remington nel 1969 
modificò questo test per evidenziare le IgM. Il test così modificato è in grado di 
evidenziare quantità di IgM nell’ordine dei microgrammi, elemento essenziale nella 
diagnosi neonatale. Un titolo maggiore o uguale a 1:200 si può considerare diagnostico 
di infezione attiva mentre titoli inferiori possono essere dovuti a  falsi positivi (Nardini 
e Fiorini, 1986). 
 
Agglutinazione diretta (DAT) 
I l test  è  tecnicamente  semplice  ma  la  reazione  risente  di  molteplici variabili (pH, 
temperatura, cariche elettriche). Viene utilizzato per la ricerca delle IgG specifiche ed 
ha una soglia di sensibilità per diluizioni sieriche di 1:8 (Nardini e Fiorini, 1986). 
 
Fissazione del Complemento 
Il test sfrutta la proprietà del complemento di fissarsi ad un complesso antigene-
anticorpo. 
Quando la reattività dell’anticorpo è inadeguata per una reazione di tipo precipitante o 
agglutinante, non è possibile evidenziare  nessun  fenomeno  visivo; tuttavia per  quanto  
non  reattivo l’anticorpo lega sicuramente con un antigene e a questo complesso anche il 
complemento.  
La prova si compone di due fasi: 
1. All’antigene conosciuto si aggiunge il siero in esame ed il complemento 
(incubazione a 37°C per 30’). 
2. Per vedere se si è formato il complesso specifico antigene-anticorpo, e  quindi se il  
complemento si è fissato, si  aggiungono  eritrociti sensibilizzati per il relativo anticorpo 
(incubazione a 37°C per 30’). Se  non  compare  emolisi  la  reazione  è  positiva perché 
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vuol dire che il complemento è stato “consumato” nella reazione della fase 1. Al 
contrario, in caso di emolisi la prova sarà negativa poiché il complemento, non 
essendosi fissato nella fase 1, ha reagito con gli eritrociti sensibilizzati. Non bisogna 
eccedere nell’aggiunta del complemento per il rischio di produrre falsi negativi; per lo 
stesso  motivo  bisogna  eliminare  il  complemento  naturalmente  presente  nei  
campioni in esame, sottoponendoli ad un trattamento termico di 60°C per 30’ (Poli et 
al., 2004). 
Gli anticorpi in gran parte evidenziati sono le IgG, pertanto il test non testimonia la fase 
acuta dell’infezione e la sua soglia di sensibilità è per diluizioni sieriche maggiori di 
1:16 (Nardini e Fiorini, 2004). 
 
Tecniche immunoenzimatiche (ELISA) 
 
Gli antigeni vengono adsorbiti su fase solida, e dopo lavaggio per togliere la quota che 
non si è fissata, messi a contatto con sieri da saggiare. Se nel siero sono presenti 
anticorpi specifici, essi si combinano con l’antigene; l’aggiunta di antigammaglobuline, 
marcate con l’enzima (perossidasi o fosfatasi alcalina), determina la formazione di 
complessi antigene-anticorpo-antigammaglobuline marcate. La quantificazione degli 
anticorpi specifici viene  valutata  con  misurazione  colorimetrica visiva o allo 
spettrofotometro: il rapporto tra anticorpi e intensità di colore è inversamente 
proporzionale (Poli et al., 2004).  
Questa tecnica  è  altamente  specifica  e sensibile (Se 96,7%; Sp 75%; PPV 83,3%; 
NPV 94,7%) (Uchôa et a., 1999). 
 
 
Toxo IgM ISAGA (Immunoadsorbent Agglutination Assay) 
 
Il test è utile per il rilevo degli anticorpi della classe IgM e associa i vantaggi del test di 
agglutinazione diretta a quella del double sandwich IgM ELISA. Viene utilizzato per la 
diagnosi di toxoplasmosi acuta negli immunocompetenti e come test di screening nelle 
donne in gravidanza. Si è dimostrato più sensibile ma ugualmente specifico all’ELISA 






Il test viene utilizzato per la diagnosi di toxoplasmosi congenita nel siero del neonato, 
che viene messo a confronto con il siero della madre; è in grado di rintracciare IgG, IgM 
ed IgA.  Tuttavia deve essere usato in combinazione con test come l’ELISA o l’ISAGA. 
Il Western blotting è utile per dimostrare la presenza di IgA o IgM specifiche per T. 
gondii sfuggite agli altri metodi convenzionali nel siero dei neonati, le cui madri sono 
fortemente sospettate di aver contratto l’infezione in gravidanza. 
 
 
IgG Avidity Test 
 
L’Avidity Test per le IgG è stato sviluppato per discriminare tra infezione recente e 
cronica. I risultati si basano sulla misurazione dell’avidità (o affinità funzionale) delle 
IgG specifiche per T. gondii. Subito dopo l’attacco antigenico gli anticorpi possiedono 
una bassa affinità con l’antigene. Durante il corso della risposta immunitaria avviene la 
maturazione dell’affinità degli anticorpi che aumenta progressivamente nel corso di 
settimane e mesi. La rilevazione di anticorpi a forte avidità è una forte indicazione di 
infezione pregressa. L’Avidity Test consiste nell’utilizzare due set di un normale test 
ELISA: un set dopo un periodo di incubazione, viene lavato con un buffer contenente 
urea, l’altro set viene lavato con un buffer privo di urea. Il contenuto di IgG specifiche 
del set col siero trattato viene diviso per il contenuto di IgG specifiche (cioè quelle 
totali) del set col siero non trattati, ottenendo così l’indice di avidità. 
Se l’avidità è bassa l’infezione è recente (entro 4-5 mesi),  se l’avidità è alta l’infezione 
è pregressa (più di 4 mesi) (Hedman  et al,1989; Hedman et al.,1993; Sensini et al. 
1996; Holliman et al. 1996) 
Il test è utilizzato nelle donne nei primi mesi di gravidanza che sono risultate IgG ed 
IgM positive con un altro test, ma può essere utilizzato anche come unico test di 
















2    SCOPO DELLA TESI 
 
Considerando che la toxoplasmosi  è una delle infezioni parassitarie più frequenti 
nell’uomo e che il parassita T.gondii è diffuso a livello mondiale, è di fondamentale 
importanza disporre di dati significativi per avere una esatta valutazione della diffusione 
e delle fonti di questa infezione.  
Il rapporto, pubblicato su The EFSA Journal (2007),evidenzia che, nonostante la 
toxoplasmosi  rappresenti   nell’Unione  Europea  la  parassitosi  più  diffusa  nell’uomo 
 (0,6 casi segnalati ogni 100.000 abitanti nel 2004), il sistema di sorveglianza e di 
segnalazione dei casi è da considerarsi inadeguato e quindi l’incidenza dell’infezione 
nella popolazione umana e la prevalenza del parassita nelle popolazioni animali e negli 
alimenti risultano sicuramente sottostimate. 
I dati sulla frequenza, la gravità e la durata dei sintomi della toxoplasmosi umana sono 
fondamentali per migliorare le stime sull’impatto della malattia con conseguente 
adeguamento delle strategie di prevenzione. 
Alcuni studi hanno dimostrato che negli ultimi 20 anni in  Usa e in alcuni paesi europei 
si  è  verificata  una  progressiva  diminuzione  della  percentuale  di  sieropositività  per  
T. gondii (Montoya, Liesenfeld. 2004; Remington et al. 2006), mentre in Italia  non sono 
noti dati epidemiologici a riguardo. 
La riduzione della sieropositività per T.gondii assume un grande interesse  nelle donne 
in età fertile a causa dell’aumento del rischio di contrarre la prima infezione durante la 
gravidanza con gravi conseguenze per il feto. 
Il nostro studio ha lo scopo di valutare la sieroprevalenza dell’infezione da T.gondii nei 
soggetti che afferivano al laboratorio di analisi dell’ASL 1 di Massa e Carrara negli 
ultimi quattro anni per verificare se ci sia stato un trend di diminuzione dell’esposizione 











3 MATERIALI E METODI 
 
 
Lo studio è stato condotto sui sieri di 13.177 soggetti (1.466 Maschi, 11.711 femmine) 
di età compresa tra 1 e 89 anni (Media ± S.E.M. = 36.11 ± 0.196) provenienti dai  
distretti esterni  e dai reparti interni dei vari ospedali dell’ASL 1 di Massa e Carrara nel 
periodo 2007-2010. Dallo studio sono stati eliminati i risultati dei soggetti che avevano 
ripetuto più volte il Toxo-test (screening gravidico). 
La distribuzione del numero dei soggetti esaminati nei 4 anni considerati è illustrata in 











Figura10:Distribuzione del campione in esame negli anni considerati 
 
Nel siero dei pazienti sono stati ricercati anticorpi IgM e IgG anti-T.gondii mediante lo 
strumento Access Immunoassay System della ditta Beckman Coulter che utilizza una 
metodica in chemio-immuno-luminescenza. 
I valori di riferimento per IgG e IgM sono riportati in tabella 1 
 






























IgG 7,5 – 10,5 Dubbio
> 10,5 Positivo
< 0,8 Negativo
IgM 0,8 – 1,0 Dubbio
>1 Positivo
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Tutti I valori dubbi sono stati confermati con un test di secondo livello eseguito con lo 
strumento VIDAS della ditta Biomérieux. 
I pazienti che presentavano valori dubbi di IgG o IgM che non hanno ripetuto il test 
sono stati esclusi dal campione in esame. 
 
3.1 Descrizione delle metodiche 
 
3.1.1 Toxo IgG 
 
Il test Access Toxo IgG è un dosaggio immunoenzimatico con tecnica indiretta. Quando 
il campione viene aggiunto alla cuvetta di reazione insieme a particelle paramagnetiche 
rivestite con antigene di membrana di T.gondii, gli anticorpi specifici si legano 
all’antigene. Dopo l’incubazione nella cuvetta di reazione, i materiali legati alla fase 
solida vengono trattenuti dal campo magnetico, mentre i materiali non legati sono 
rimossi mediante lavaggio. 
Si aggiunge quindi il coniugato formato da anticorpi monoclonali anti IgG umane 
marcati con la fosfatasi alcalina, che si legano agli anticorpi IgG adesi alle particelle. 
Una seconda fase di separazione seguita da lavaggio rimuove il coniugato non legato 
quindi, un substrato chemiluminescente, Lumi-Phos*530, viene aggiunto alla cuvetta e 
la luminescenza generata dalla reazione è misurata con un luminometro. 
La produzione di luminescenza è direttamente proporzionale alla concentrazione di 
anticorpi IgG anti-T.gondii presenti nel campione. 
La quantità di analita nel campione viene determinata mediante una curva di 
calibrazione a più punti memorizzata nel sistema. 
 
3.1.2 Toxo IgM II 
 
Il test Access Toxo IgM II è un’analisi immunoenzimatica basata sul principio 
dell’immunocattura. 
Il campione in esame viene aggiunto a una cuvetta di reazione insieme a particelle 
paramagnetiche rivestite di anticorpi policlonali di pecora anti IgM umani-specifici 
come anticorpi di cattura. 
Dopo l’incubazione nella cuvetta di reazione, la separazione in un campo magnetico e il 
lavaggio rimuovono i materiali non legati alla fase solida quindi alla cuvetta si aggiunge 
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un complesso formato dall’antigene di Toxoplasma e dall’anticorpo monoclonale 
T.gondii (P30)-specifico marcato con fosfatasi alcalina. Dopo una seconda incubazione 
e un secondo lavaggio, viene aggiunto un substrato chemiluminescente, Lumi-Phos*530 
e la luminescenza generata dalla reazione è misurata con un luminometro. 
La produzione di fotoni è funzione della quantità di coniugato enzimatico presente al 
termine della reazione. La quantità di luminescenza misurata per un campione consente 
di determinare la presenza di anticorpi IgM T.gondii-specifici, mediante confronto con 
un valore di cut-off definito durante la calibrazione dell’analisi sullo strumento. 
Se la produzione di luminescenza è uguale o superiore al valore di cut-off, il campione 
viene considerato positivo all’analisi Access Toxo TgM II. 
 
3.1.3 VIDAS Toxo IgM  
 
Il principio del dosaggio associa il metodo immunoenzimatico con immunocattura ad 
una rivelazione finale  in fluorescenza (ELFA). 
Il kit commerciale è costituito da  coni monouso che   servono sia da fase solida che da 
sistema di pipettamento  e  da cartucce monouso contenenti gli altri reattivi 
immunologici della reazione. 
Tutte le fasi del test sono realizzate automaticamente dallo strumento e sono costituite 
da una successione di cicli di aspirazione/rilascio della miscela di reazione. 
Dopo una fase di diluizione del siero, le IgM sono catturate dall'anticorpo policlonale 
presente sulla parete del cono, quindi viene aspirato/rilasciato all'interno del cono. 
Le IgM anti-Toxoplasma vengono rilevate specificamente mediante l'antigene derivante 
da parassiti inattivati (ceppo RH di Sabin), a sua volta rilevato da un anticorpo 
monoclonale di topo anti-parassita (anti-P30) coniugato con fosfatasi alcalina. 
Nella fase finale di rivelazione il substrato (4-Metil-umbelliferil fosfato) viene 
aspirato/rilasciato dal cono; l'enzima del coniugato ne catalizza l'idrolisi in un prodotto 
fluorescente (4-Metil-umbelliferone). L'intensità della fluorescenza emessa è misurata a 
450 nm. 
Il valore del segnale di fluorescenza è proporzionale alla concentrazione degli anticorpi 
presenti nel campione. Al termine dell'esame lo strumento calcola automaticamente un 





3.2     Analisi dei dati 
 
I valori sono espressi come media ± SEM (Errore Standard della Media). I valori sierici 
anticorpi anti T.gondii, divisi in gruppi di IgG ed IgM  sono stati correlati con l’età dei 
pazienti, utilizzando la correlazione di Spearman. E’ stato eseguito un confronto con il 
t-Student per verificare la significatività delle differenze tra maschi e femmine. Anche 
eventuali variazioni tra i soggetti provenienti dai distretti  vs i pazienti afferenti 
all’ospedale, sono state valutate con la stessa procedura statistica. 
Queste analisi sono state condotte sia sui dati positivi di IgG ed IgM che sui dati 
complessivi (positivi e negativi). Inoltre sono state eseguite sia per singolo periodo   
temporale  (anno)   sia    considerando   i   valori   complessivi    sull’intero  quadriennio  
2007-2010.  
E’ stata anche eseguita una valutazione con test di Kruskal-Wallis seguito dal post test 
di Dunns per valutare eventuali differenze tra i singoli periodi temporali. 
La scelta del test di Kruskal-Wallis si è resa necessaria dal momento che la maggior 
parte dei dati esaminati non è risultata distribuita normalmente. 
Non sono stati considerati i valori negativi di IgG né di IgM in quanto tali valori 
espressi come inferiori ad un cut-off, per cui tutti con lo stesso valore di UI/ml nei 
diversi soggetti. 
I test  di  confronto  statistico tra  gruppi  sono  a due code,  con limite  di  significatività  
p = 0.05. Per valutare l’incidenza della positività sia nel campione totale che in base al 
sesso, sono state calcolate le percentuali di IgG e IgM sia sul campione complessivo sia 
sul campione suddiviso nei vari anni. 
La stessa analisi è stata eseguita per i maschi e per le femmine  sia globalmente nei 
quattro anni considerati, sia anno per anno. 
Per valutare se la sieroprevalenza per le IgG varia significativamente nel periodo di 
tempo considerato, è stato effettuato un test  χ2  (Chi-quadro). I risultati sono stati 










4  RISULTATI  E DISCUSSIONE 
  
 
4.1 Effetto dell’età sulla positività agli anticorpi anti-T. gondii 
 
In tabella 2  sono riportati i risultati della correlazione di Spearman tra i valori sierici di 
IgG, IgM espressi in UI/ml e l’età dei soggetti in studio. Le correlazioni sono state 
eseguite, come riportato nel capitolo precedente, sia considerando separatamente le IgG 
e le IgM positive, che sempre separatamente, i medesimi parametri considerati come 
positivi + negativi  per i singoli anni. 
 
  
Coefficiente di correlazione P( 2-tailed) N° soggetti 
  
Spearman ( r ) 
  
 
ETA' vs IgG Positive -0,1439 < 0,0001 983 
 
ETA' vs IgM Positive - 0,242 58 
ANNO 2007 ETA' vs IgG Globali -0,1191 0,0003 3151 
 ETA' vs IgM Globali 0,9487 0,0167 3151 
     
 ETA' vs IgG Positive -0,1688 < 0,0001 885 
ANNO 2008 ETA' vs IgM Positive - 0,4935 52 
 ETA' vs IgG Globali -0,11532 < 0,0001 3346 
 ETA' vs IgM Globali - 0,686 3346 
     
 ETA' vs IgG Positive -0,831 0,0119 908 
ANNO 2009 ETA' vs IgM Positive -0,4372 0,0017 49 
 ETA' vs IgG Globali -0,831 0,0117 3348 
 ETA' vs IgM Globali -0,3995 0,003 3348 
     
 ETA' vs IgG Positive -0,1779 < 0,0001 841 
ANNO 2010 ETA' vs IgM Positive - 0,3658 58 
 
ETA' vs IgG Globali -0,1779 < 0,0001 3297 
 
ETA' vs IgM Globali - 0,3621 3297 
 
Tabella 2:  Correlazione  di  Spearman  tra  i  valori  di  IgG, IgM e l’età dei soggetti in   
                  studio 
 
Come si nota dalla tabella, in tutto il periodo considerato i valori delle IgG mostrano di 
diminuire all’avanzare dell’età, mentre i valori delle IgM hanno comportamenti 
statisticamente diversi nei 4 anni considerati. Infatti mentre nell’anno 2007 esse 
sembrano avere una correlazione positiva con l’età, negli anni 2008 e 2010 l’età non 
sembra avere effetto su questo parametro. Infine, nell’anno 2009 sembrano avere lo 
stesso trend delle IgG. 
Anche quando l’analisi statistica è effettuata considerando il periodo 2007-2010 in toto i 
valori delle IgM rispecchiano lo stesso andamento dei valori delle IgG. 
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4.2  Effetto del sesso sui valori sierici di IgG Positive  e IgM Positive  
 
Nell’anno 2007 i valori di IgG ed IgM non sembrano essere diversi tra il sesso maschile 
e quello femminile. Lo stesso dicasi per i due anni seguenti a parte quando il confronto 
è eseguito tra i valori sierici di IgG di maschi e femmine presi complessivamente 
(positivi e negativi) dove si nota che i valori riscontrati nei maschi sono statisticamente 
superiori a quelli riscontrati nelle femmine (p=0,0013 nel 2008 e p< 0,0001 nel 2010). 
Infine nell’ultimo periodo considerato i valori riscontrati nei maschi sono superiori a 
quelli riscontrati nelle femmine sia quando il confronto è eseguito complessivamente 
(positivi + negativi) come nei due periodi precedenti (p< 0,0001), sia quando sono 
considerate solo le IgG positive (p< 0,0173). Questo trend si ripresenta quando il 
confronto è eseguito nel periodo 2007-2010 in toto (risultati non mostrati).  
 
 4.3 Numero di richieste di Toxo-test provenienti dai reparti interni ed    
       esterni 
 
Le tabelle 3 e 4 mostrano il numero di richieste di Toxo-test provenienti dai reparti 
interni ed esterni suddivisi nei 3 distretti della provincia di Massa e Carrara, nei quattro 
anni considerati con il relativo il numero di IgM anti-Toxoplasma positive riscontrate. 
Le  figure 11 e 12 mostrano il confronto delle percentuali di IgM anti-Toxoplasma 
rilevate dal 2007 al 2010 nel numero totale dei campioni provenienti dai reparti esterni 
ed interni.   
 
REPARTI ESTERNI 
N° RICHIESTE TOXO-TEST /ANNO 
DISTRETTO 
2007 N° IgM Pos 2008 N° IgM Pos 2009 N° IgM Pos 2010 N° IgM Pos 
MASSA 1176 7 1542 16 1237 8 1134 13 
CARRARA 967 6 826 11 873 12 942 16 
LUNIGIANA 278 5 474 11 612 15 672 19 
TOT. ESTERNI 2421 18 2842 38 2722 35 2748 48 
 
   Tabella 3: numero di richieste di Toxo-test provenienti dai reparti esterni e relativo   





N° RICHIESTE TOXO-TEST /ANNO 
AREA 
2007 N° IgM Pos 2008 N° IgM Pos 2009 N° IgM Pos 2010 N° IgM Pos 
MASSA 430 0 301 9 426 7 339 5 
CARRARA 273 0 177 0 208 1 154 3 
LUNIGIANA 39 0 38 3 33 1 78 2 
TOT. INTERNI 742 0 516 12 667 9 571 10 
 
Tabella 4: Numero di richieste di Toxo-test provenienti dai reparti interni esterni e   
                 relativo  numero di IgM anti-Toxoplasma positive riscontrato 
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   Fig.11:  Percentuale IgM positive reparti   Fig.12: Percentuale IgM positive reparti 
                 esterni dal 2007 al 2010                             interni dal 2007 al 2010 
 
Come si evince dalle tabelle e dalle figure sopra riportate il maggior numero di richieste 
di Toxo-test provengono dai reparti esterni con un significativo aumento percentuale 
delle IgM anti-Toxoplasma positive nei quattro anni considerati da un minimo dello 
0,74% riscontrato nel 2007 ad un massimo dell’1,7% riscontrato nel 2010. 
Per quanto riguarda i reparti interni, nel 2007 nei campioni in esame, non si sono 
rilevate IgM anti-Toxoplasma positive mentre negli anni successivi le percentuali di 
IgM positive mostrano un andamento non regolare.  
 
Le tabelle 5,6 e 7 mostrano in dettaglio il numero di  richieste di Toxo-test da parte dei 
reparti dei presidi ospedalieri di Massa, Carrara , Pontremoli e Fivizzano con il relativo 
numero di IgM positive riscontrate.  
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N° RICHIESTE TOXO-TEST/ANNO 
REPARTI INTERNI OSPEDALI 
MASSA 2007 IgM Pos 2008 IgM Pos 2009  IgM Pos 2010 IgM Pos 
AMBULATORIO NEONATOLOGIA MASSA 0 0 0 0 0 0 1 0 
PEDIATRIA 83 0 71 1 78 0 58 1 
PEDIATRIA OSSERVAZIONE BREVE (MS) 6 0 4 0 15 0 0 0 
NIDO I°LIVELLO 1 0 0 0 0 0 1 0 
NIDO II°LIVELLO 0 0 0 0 1 0 1 0 
OSTETRICIA MASSA 42 0 22 1 50 0 56 0 
AMBULATORIO OSTETRICIA MASSA 15 0 20 0 2 0 1 0 
RIANIMAZIONE MASSA 5 0 1 0 8 0 6 0 
CHIRURGIA UOMINI MASSA 1 0 0 0 3 0 1 0 
CHIRURGIA DONNE MASSA 2 0 2 0 4 0 2 0 
CHIRURGIA DAY HOSPITAL MASSA 2 0 11 1 4 0 5 0 
PRONTO SOCCORSO MASSA  5 0 10 0 9 0 9 0 
P.S. MASSA OSSERVAZIONE BREVE 0 0 0 0 2 0 4 0 
UNITA’ CORONARICA MASSA  4 0 4 0 8 0 15 0 
MEDICINA UOMINI MASSA 4 0 5 0 5 1 1 0 
MEDICINA DONNE MASSA 11 0 2 0 7 1 1 0 
MEDICINA D’URGENZA MASSA 9 0 3 0 0 0 1 0 
MEDICINA DAY HOSPITAL MASSA 17 0 6 0 4 0 5 0 
MALATTIE INFETTIVE 23 0 19 0 43 0 41 1 
MALATTIE INFETTIVE DAY HOSPITAL 34 0 12 0 26 2 16 1 
MALATTIE INFETTIVE DOMICILARE 0 0 0 0 1 0 0 0 
AMBULATORIO MALATTIE INFETTIVE 42 0 38 3 35 1 19 0 
NEFROLOGIA MASSA 4 0 0 0 0 0 2 0 
NEFROLOGIA DAY HOSPITAL MASSA 5 0 0 0 0 0 0 0 
DIALISI MASSA 8 0 15 1 9 0 12 0 
DERMATOLOGIA 2 0 3 0 6 0 3 0 
DERMATOLOGIA AMBULATORIO 0 0 0 0 1 0 0 0 
UROLOGIA 5 0 1 0 5 0 2 0 
ORTOPEDIA UOMINI MASSA 3 0 0 0 0 0 0 0 
ORTOPEDIA DONNE 2 0 1 0 2 0 2 0 
ORTOPEDIA PREOSPEDALIZZ. MASSA 0 0 0 0 1 0 0 0 
DIABETOLOGIA MASSA 21 0 10 0 18 0 0 0 
ONCOLOGIA DAY HOSPITAL MASSA 3 0 0 0 1 0 1 0 
REUMATOLOGIA DAY HOSPITAL  1 0 2 0 1 0 0 0 
ENDOSCOPIA MASSA 1 0 1 0 0 0 0 0 
MEDICINA NUCLEARE 7 0 2 0 4 0 2 0 
PSICHIATRIA REPARTO DEGENZE 2 0 0 0 0 0 1 2 
CAMERE PAGANTI 6 0 2 0 2 0 3 0 
OPA (CARDIOCHIRURGIA) DEG. ADULTI 14 0 11 0 18 0 12 0 
OPA (CARDIOCHIRURGIA) C. I. ADULTI 5 0 3 0 8 0 3 0 
OPA (CARDIOCHIRURGIA)  DEG. PED. 8 0 5 0 5 0 1 0 
OPA (CARDIOCHIRURGIA) 2 0 0 1 1 1 0 0 
OPA (CARDIOCHIRURGIA) 4 0 1 0 2 0 0 0 
MEDICINA PREVENTIVA MASSA 0 0 2 0 3 0 0 0 
CENTRO TRASFUSIONALE MASSA 18 0 12 1 28 1 40 0 
LABORATORIO IMMUNOLOGIA MASSA 0 0 0 0 6 0 2 0 
 
Tabella 5: Numero di richieste di Toxo-test  da parte dei reparti degli ospedali di 
                       Massa e relativo numero di IgM positive riscontrate 
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N° RICHIESTE TOXO-TEST/ANNO 
REPARTI INTERNI OSPEDALE CARRARA 
2007  IgM Pos 2008  IgM Pos 2009  IgM Pos 2010  IgM Pos 
RIANIMAZIONE CARRARA 8 0 4 0 10 0 5  0 
CHIRURGIA UOMINI CARRARA 14 0 0 0 2 0 5  0 
CHIRURGIA DONNE CARRARA 3 0 1 0 2 0 4  0 
CHIRURGIA INTENSIVA CARRARA 0 0 0 0 0 0 1  0 
CHIRURGIA PREOSPEDAL. CARRARA 0 0 3 0 0 0 1  0 
CHIRURGIA VASCOLARE  2 0 1 0 2 0 5  0 
CHIRURGIA VASCOL. PREOSPEDAL. 0 0 1 0 1 0 1  0 
ENDOSCOPIA 1 0 1 0 0 0 6  0 
UNITA’ CORONARICA CARRARA 2 0 5 0 3 0 1  0 
MEDICINA UOMINI CARRARA 3 0 7 0 3 0 9  0 
MEDICINA DONNE CARRARA 11 0 3 0 2 0 11 1 
MEDICINA MISTA CARRARA 4 0 3 0 10 0 5 1 
MEDICINA DAY HOSPITAL CARRARA 9 0 12 0 12 0 4  0 
CENTRO ANTIDIABETICO CARRARA 2 0 1 0 0 0 1  0 
OCULISTICA 4 0 1 0 7 0 3  0 
OCULISTICA HOSPITAL DAY 10 0 8 0 4 0 0  0 
AMBULATORIO OCULISTICA 3 0 0 0 0 0 0  0 
OTORINO 4 0 3 0 7 0 7 0 
OSTERICIA - GINECOLOGIA CARRARA 7 0 0 0 0 0 0 0 
AMBULATORIO OSTETRICIA CARRARA 19 0 21 0 17 0 22 0 
PEDIATRIA CARRARA 4 0 8 0 2 0 3 0 
PEDIATRIA DAY HOSPITAL CARRARA 0 0 0 0 2 0 0 0 
PEDIATRIA OSSERV. BREVE CARRARA 3 0 0 0 0 0 0 0 
NURSERY CARRARA 3 0 0 0 0 0 0 0 
CENTRO DI IGIENE MENTALE 0 0 0 0 2 0 1 0 
DIALISI CARRARA 2 0 6 0 10 0 12 0 
DIALISI HOSPITAL DAY CARRARA 8 0 0 0 0 0 0 0 
NEUROLOGIA CARRARA 3 0 3 0 3 0 0 0 
NEUROLOGIA DAY HOSPITAL 4 0 0 0 2 1 1 0 
PNEUMOLOGIA CARRARA 5 0 3 0 0 0 0 0 
ONCOLOGIA REPARTO 4 0 4 0 2 0 1 0 
ONCOLOGIA DAY HOSPITAL 5 0 2 0 5 0 2 0 
PRONTO SOCCORSO CARRARA 14 0 10 0 12 0 9 0 
ORTOPEDIA CARRARA 5 0 4 0 1 0 2 0 
ORTOPEDIA PREOSPEDAL. CARRARA 2 0 0 0 1 0 0 0 
RADIOTERAPIA 9 0 3 0 2 0 3 0 
RADIO PROTEZIONE 0 0 0 0 0 0 1  0 
MEDICINA PREVENTIVA CARRARA 0 0 0 0 1 0 4  0 
CENTRO TRASFUSIONALE CARRARA 27 0 31 0 18 0 24 1 
LABORATORIO CARRARA 69 0 36 0 62 0 0  0 
 
Tabella 6: Numero di richieste di Toxo-test  da parte dei reparti dell’ospedale di 






N° RICHIESTE TOXO-TEST/ANNO 
REP. INTERNI OSPEDALI LUNIGIANA 
2007 IgM Pos 2008  IgM Pos 2009  IgM Pos 2010 IgM Pos 
MEDICINA FIVIZZANO 4 0 3 1 3 0 7 1 
MEDICINA DAY HOSPITAL FIVIZZANO 0 0 0 0 0 0 1 0 
CHIRURGIA FIVIZZANO 1 0 1 0 1 0 4 0 
PRONTO SOCCORSO FIVIZZANO 0 0 0 0 0 0 4 0 
PEDIATRIA FIVIZZANO 1 0 3 0 2 0 0 0 
AMBULATORIO PEDIATRIA FIVIZZANO 0 0 2 0 1 0 1 0 
PNEUMOLOGIA FIVIZZANO 2 0 1 1 1 0 0 0 
ORTOPEDIA FIVIZZANO 0 0 0 0 1 0 0 0 
ONCOLOGIA FIVIZZANO 0 0 0 0 1 0 0 0 
CENTRO TRASFUSIONALE FIVIZZANO 3 0 6 0 3 0 8 0 
LABORATORIO FIVIZZANO 4 0 2 0 1 0 2 0 
MEDICINA PONTREMOLI 8 0 1 0 2 0 2 0 
ORTOPEDIA PONTREMOLI 0 0 0 0 1 0 0 0 
GINECOLOGIA/NIDO PONTREMOLI 0 0 2 0 2 0 9 0 
AMBULATORIO OSTETR. PONTREMOLI 0 0 4 0 2 0 2 0 
PEDIATRIA PONTREMOLI 0 0 2 0 2 0 5 0 
AMBULATORIO PEDIATRIA PONTREMOLI 0 0 0 0 2 0 14 0 
ONCOLOGIA PONTREMOLI 0 0 1 0 0 0 1 0 
DIALISI PONTREMOLI 3 0 2 0 1 0 2 0 
RIANIMAZIONE PONTREMOLI 0 0 2 0 1 0 1 0 
PRONTO SOCCORSO PONTREMOLI 0 0 0 0 1 0 4 0 
TERAPIA INTENSIVA PONTREMOLI 1 0 0 0 0 0 0 0 
CENTRO TRASFUSIONALE FIVIZZANO 3 0 6 1 1 1 8 0 
LABORATORIO PONTREMOLI 9 0 0 0 4 0 3 0 
 
Tabella 7: Numero di richieste di Toxo-test  da parte dei reparti degli ospedali di 




4.4   Confronto tra valori sierici di IgG, IgM in base al reparto di   
        provenienza  (esterni e  interni)   
 
Non sembrano esserci differenze tra i campioni prelevati da soggetti esterni rispetto ai 
soggetti interni. L’unica significatività evidente la si può osservare limitatamente al 
periodo 2009 dove il confronto è operato tra IgM provenienti da esterni vs IgM 
provenienti da interni in quanto i primi risultano significativamente maggiori dei 
secondi (p= 0,0081). Questo trend lo si ritrova anche quando il confronto è eseguito per 
l’intero  periodo   2007-2010    (p= 0,0019),   e    nello   stesso    periodo    si     riscontra   
una  differenza   significativa    anche     tra     i valori   sierici  delle   IgG    complessive 
 (Pos. + Neg) dove però ad essere maggiori sono i campioni prelevati da pazienti interni 
(p= 0,0050). Dal test di Kruskal-Wallis tra i valori sierici di IgG ed IgM relativi alla 
provenienza dei campioni nei 4 anni considerati sono emerse differenze per quanto 
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riguarda i valori sierici di IgM positivi riscontrati nella popolazione non ricoverata  
dove   nell’anno   2007  si  registrano  i   valori   più   bassi   rispetto   agli   altri tre  anni  
( p< 0,0001).  
Per quanto riguarda gli esterni, invece, solo nell’anno 2010 si sono registrati valori 
statisticamente più elevati rispetto al 2007 ( p< 0,0001).  
 
 
4.5  Percentuale di IgG e IgM nel campione complessivo 2007-2010 
Il numero e la percentuale delle IgG e IgM  positive e negative del campione 
complessivo sono illustrati in tabella 8 e figura 12 rispettivamente 
 
N° TOTALE PAZIENTI 
PERIODO 2007-2010 ANTICORPO N° 
N° IgG Negative 9542 
  
N° IgG Positive 3635 
 
 




N° IgM Positive 221 
Tabella 8: n° di IgG e IgM nel campione totale 
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Fig.13: Percentuale di IgG e IgM nel campione totale 
 
Come si evince dai grafici nella figura13 l’analisi delle incidenze di positivi rispetto ai 
negativi nel campione totale evidenzia una notevole differenza: si noti come i Negativi 
siano in numero notevolmente maggiore rispetto ai Positivi, sia per quanto riguarda le 




La tabella 9 mostra il numero di IgG e IgM  positive riscontrate nei maschi e nelle 
femmine nel periodo di tempo considerato 
 













M 125 IgG Positive 
F 760 
M 9 IgM Positive 
F 43 






M 152 IgG Positive 
F 765 
M 12 IgM Positive 
F 37 






M 125 IgG Positive 
F 716 
M 21 IgM Positive 
F 37 







Tabella 9: Confronto tra  le frequenza assolute IgG  e  IgM positive  







4.6  Percentuale di IgG e IgM nei 4 anni considerati 
L’analisi delle incidenze di IgG e IgM positive nei 4 anni analizzati separatamente 
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Fig.14: Confronto % IgG Positive e IgM Positive nel periodo 2007-2010 
 
 
 Per quanto riguarda la percentuale di IgG e di IgM positive o negative nell'arco 
temporale considerato, per le IgG positive si passa dalla percentuale del 31,4% del 2007 
alla minore del 25,8% del 2010. al contrario per le IgG negative si va da massimo del 
74,2% registrato nel 2010 un  minimo del 68,6% registrato nel 2007 . Non si registrano 











4.7  Percentuale IgG e IgM in base al sesso nel campione   
       complessivo  2007-2010 
 
Analizzando separatamente la popolazione maschile e femminile del campione globale 
relativo ai quattro anni si osserva come la sieroprevalenza IgG anti-Toxoplasma sia 
significativamente maggiore nei maschi rispetto alle femmine (rispettivamente 35,5% e 
26,6%). 
Lo stesso andamento si ripete per percentuali di IgM  positive, maggiore nei maschi 
(3,8%) rispetto alle femmine (1,4%). I dati sono illustrati in figura 15. 
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4.8 Percentuale IgG e IgM in base al sesso nei rispettivi anni  
 
 
L’analisi del campione maschile e femminile nei 4 anni considerati separatamente 
mostra, per quanto riguarda il campione femminile una significativa diminuzione della 
sieroprevalenza di IgG anti-Toxoplasma dal 2007 al 2010 passando dal 31,0% al 24,4% 
(chi-quadro=32,408, p=0,000) La sieroprevalenza delle IgG anti-Toxoplasma nella 
popolazione maschile passando dal 2007 al 2010 invece mostra un progressivo 
incremento rispettivamente dal 33,3% del 2007 al 37,7% del 2010, a parte il 2008 dove 
si registra una lieve diminuzione (31,4%) rispetto all’anno precedente . 
Per quanto riguarda la sieroprevalenza delle IgM anti-Toxoplasma nel campione 
femminile si registra lo stesso andamento delle IgG con una progressiva diminuzione da 
un massimo di 1,6% del 2007 ad un minimo di 1,2% del 2010. 
La percentuale di IgM positive nel campione maschile registra una diminuzione dal 
2007 al 2008 passando rispettivamente dal 3,4% al 2,4% , un  lieve incremento dello 
0,5% dal 2008 al 2009 e un picco del 6,2% nel 2010. Figura 16 
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4.9  Percentuale di IgG e IgM positive del campione femminile totale   
       suddiviso in  fasce di età   
 
Per valutare la sieroprevalenza di IgG e IgM anti-Toxoplasma delle donne in età 
riproduttiva,  il campione femminile totale è stato suddiviso in tre fasce di età (0-15 
anni, 16-45 anni, 46->70 anni).  
La figura 17 mostra rispettivamente le percentuali di IgG e IgM-anti- Toxoplasma 
positive  del campione femmine totale in base alle fasce di età considerate. 
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Fig.17: Percentuale di IgG e IgM anti-Toxoplasma positive nel campione totale   
            femminile   suddiviso in fasce d’età  
 
 
Dalla figura sopra riportata si nota come, in accordo con i dati riportati in letteratura 
(Dubey,2004) la sieroprevalenza delle IgG anti-Toxoplasma nel  campione  femminile  
totale  aumenti  significativamente all’aumentare della fascia d’età considerata passando 
dal 3,98% nella fascia 0-15 anni al 68% nella fascia 46->70 anni: ovviamente più a 
lungo si vive, maggiore è la possibilità di venire a contatto con il parassita. 
La sieroprevalenza di IgG-anti-Toxoplasma del campione femminile nell’età 
riproduttiva (16-45 anni) risulta del 25%. 
Per quanto riguarda la sieroprevalenza di IgM anti-Toxoplasma si registra un lieve  
trend scalare all’aumentare dell’età, dall’1,85% nella fascia 0-15 anni all’1,31% nella 
fascia 46->70 anni. 
La sieroprevalenza di IgM-anti-Toxoplasma del campione femminile nell’età 
riproduttiva (16-45 anni) risulta dell’1,37 %. 
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Questi dati concordano con uno studio eseguito da Pinto su una popolazione simile a 




4.10 Percentuale di IgG e IgM positive del campione femminile 
suddiviso in  fasce di età, nei quattro anni considerati 
 
 La figura 18 mostra l’andamento delle percentuali di IgG-anti- Toxoplasma positive  
del campione femmine suddiviso in fasce di età nei quattro anni considerati. 
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Figura 18: Percentuale di IgG anti- Toxoplasma positive  nelle femmine in base alla  





Dalla figura sopra riportata si può notare come  l’andamento della sieroprevalenza delle 
IgG anti-Toxoplasma all’interno delle fasce d’età considerate subisca un progressivo  
trend di diminuzione passando dal 2007 al 2010. 
Si può inoltre rilevare che all’interno della fascia di età riproduttiva la sieroprevalenza 
di IgG anti-Toxoplasma diminuisce significativamente dal 30,2% del 2007 al 23,6% del 
2010. 
La figura 19 mostra l’andamento delle percentuali di IgM-anti- Toxoplasma positive  
del campione femmine suddiviso in fasce di età nei quattro anni considerati. 
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Figura 19: Percentuale di IgM anti- Toxoplasma positive nelle femmine in base alla  
                  fascia d’età dal 2007 al 2010 
 
 
Dalla figura sopra riportate si può notare come  l’andamento della sieroprevalenza delle 
IgG anti-Toxoplasma all’interno delle fasce d’età comprese tra 16e 46 anni e tra 46 e 
>70 anni subisca un trend di diminuzione passando dal 2007 al 2010, mentre nella 
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fascia di età compresa tra 0 e 15 anni resta sostanzialmente invariata per l’anno 2007 e 
2010 (1,2%) mostrando dei picchi di 2,7% e 1,9% rispettivamente nel 2008 e 2009. 
 Analogamente a quanto osservato per le IgG, anche le IgM anti-Toxoplasma all’interno 
della fascia di età riproduttiva la sieroprevalenza diminuisce progressivamente 







Questa tesi ha permesso di stabilire che la sieroprevalenza di IgG anti-Toxoplasma dei 
soggetti residenti nella provincia di Massa e Carrara  che nel periodo compreso tra il 
2007 e il 2010 avevano eseguito il Toxo-test  risulta del 27,6%, rispettivamente 35,5% 
nei maschi e 26,6% delle femmine. 
Questo  significa che  il 72,4 %  del campione  totale  non era mai entrato in contatto 
con il T. gondii risultando quindi esposto all’infezione. 
L’analisi del campione femminile nei quattro anni considerati ha evidenziato, in accordo 
con molti studi riportati in letteratura (Montoya, Liesenfeld, 2004; Remington et al. 
2006), un progressivo trend di diminuzione della sieroprevalenza  di IgG anti-
Toxoplasma sia nel campione totale che nella fascia di età fertile.  
Questo dato assume grande importanza considerando l’aumento del rischio di contrarre 
la prima infezione durante la gravidanza con gravi conseguenze per il feto.  
In Italia la sierologia per la Toxoplasmosi è compresa negli esami previsti per il 
controllo della gravidanza dal decreto ministeriale del 1998 (G.U. 20/10/98) con 
valutazione sierologica iniziale e controlli mensili o trimestrali nelle donne risultate 
sieronegative, tuttavia  da uno studio é emersa la scarsa informazione fornita alle donne 
nei centri di assistenza alla gravidanza riscontrando che le donne che non erano a 
conoscenza di nessun fattore di rischio per l'infezione rappresentavano il 2-51%, con 
differenze tra i vari centri ( Cook et al,2000). 
Considerando che l’infezione nell’uomo nei paesi ad alto tenore di vita deriva 
soprattutto dalle abitudini alimentari e dalla presenza di gatti in casa emerge la necessità 
di attuare valide campagne di informazione tese a rafforzare la messa in atto di corrette 
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